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Аннотация. In vitro исследовано воздействие водного раствора индигокармина на 

оптические свойства слизистой оболочки стенки желудка для улучшения условий 

лазерокоагуляции в видимом и ближнем ИК спектральных диапазонах. Показано, что 

введение в слизистую оболочку стенки желудка водного раствора индигокармина вызывает 

достаточно существенное повышение доли излучения, поглощенного в слизистой оболочке, 

при снижении глубины его проникновения. 

Ключевые слова: коэффициент поглощения, транспортный коэффициент рассеяния, 

доля поглощенной энергии, глубина проникновения излучения, гастроэнтерология, лазерная 

хирургия. 

 

Abstract. The effect of an aqueous solution of indigo carmine on the optical properties of the 

mucous membrane of the stomach wall was studied in vitro to improve the conditions of laser 

coagulation in the visible and near IR spectral ranges. It was shown that the introduction of an 

aqueous solution of indigo carmine into the mucous membrane of the stomach wall caused a 

sufficiently significant increase in the fraction of radiation absorbed in the mucous membrane while 

reducing its penetration depth. 

Keywords: absorption coefficient, reduced scattering coefficient, absorbed fraction, light 

penetration depth, gastroenterology, laser surgery 

 

По данным литературы [1, 2], язвенные кровотечения составляют 

половину всех гастродуоденальных кровотечений, сопровождаясь 

летальностью от 10 до 30%, несмотря на постоянно ведущийся поиск путей 

предупреждения рецидивов геморрагии и способов снижения летальности 

среди этой группы больных [3, 4]. Основное внимание отечественных [5, 6] и 

зарубежных [7, 8] хирургов привлекают эндоскопические методы остановки 

кровотечения, применение которых позволяет существенно снизить общую 

летальность при этой патологии [9-11]. В настоящее время разработаны 

современные высокотехнологичные методики эндоскопического воздействия 

на источник кровотечения, такие как гемоклипирование, лазерофотокоагуляция 

[12-15], аргоноплазменная коагуляция [16]. 

Однако, несмотря на существенные успехи современной медицины, 

экспериментальные исследования ряда авторов показали, что лазерное 

воздействие при кровотечении из сосуда диаметром более 1 мм требует 

значительного увеличения мощности излучения, что небезопасно и часто не 
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приводит к успеху гемостаза. Так, например, Н.А. Бархатова [17] приводит 

данные о том, что в клиническом исследовании лазерная фотокоагуляция как 

единственный метод эндоскопического гемостаза была эффективна лишь у 25% 

больных. Тем не менее, бесконтактная лазерная коагуляция и абляция 

патологических образований различных органов широко используется в 

современной клинической практике [18-25]. 

Источниками излучения, используемыми при лазерокоагуляции 

являются, в частности, иттербиевый (1075 нм) [20], СО2 (9.4-10.6 мкм) [22], 

Nd:YAG (1064 нм) [18, 21], диодные (980, 808, 810 нм) [19, 23, 24] и другие 

лазеры. Основное преимущество лазеров, излучающих на длинах волн, 

совпадающих с полосами поглощения воды, - малая глубина проникновения 

излучения в ткани, что предотвращает повреждение окружающей здоровой 

ткани, находящейся под областью воздействия [22, 25]. Однако в последнее 

время всё большее распространение приобретают более дешёвые диодные 

лазеры. 

Излучение инфракрасных диодных лазеров в диапазоне 800-1100 нм 

проникает достаточно глубоко, поскольку в этом диапазоне поглощение таких 

компонентов биотканей как гемоглобин, меланин, белки и вода, относительно 

мало [26]. Таким образом, возникает опасность повреждения или перфорации 

ткани. Для предотвращения данных осложнений в ряде работ предлагается 

увеличить толщину объекта воздействия. Так, например, для защиты слизистой 

оболочки стенки желудка и кишечника при проведении лазерной 

эндоскопической резекции по данным работ [27-29] между слоями слизистой и 

подслизистой создавалось пространство, заполненное глицерином, 

гиалуронатом натрия или гидрогелем. 

Таким образом, проблема совершенствования эндоскопических 

гемостатических технологий далека от своего разрешения и требует проведения 

дальнейших исследований. 

Одним из подходов к решению данной проблемы может быть 

оптимизация лазерного воздействия за счёт изменения оптических параметров 

биоткани. При этом управление оптическими параметрами может 

осуществляться как за счёт повышения поглощающих свойств самого объекта 

воздействия, что с одной стороны снижает глубину проникновения лазерного 

луча, а с другой, существенно увеличивает долю энергии, поглощенной в очаге 

поражения, т.е. повышает эффективность лазерокоагуляции, так и за счёт 

снижения рассеивающих свойств ткани, окружающей очаг поражения, что 

обеспечивает точность фокусировки лазерного излучения [30]. 

Ранее, для управления поглощающими свойствами слизистой оболочки 

стенки желудка, нами было предложено использовать гемоглобин крови [30]. 

Использование данного хромофора, с одной стороны приводит к повышению 

поглощающих [30], а с другой стороны к снижению рассеивающих 

характеристик биотканей. В данной работе, в качестве поглощающего агента, 

нами предлагается использовать краситель индигокармин, разрешенный к 
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клиническому применению и широко применяющийся в современной 

медицине в качестве диагностического средства. В частности, в урологии 

индигокармин применяется для исследования выделительной функции почек и 

динамической деятельности почечных лоханок и мочеточников, в хирургии для 

прокрашивания свищевых ходов, эпителиальных копчиковых ходов в 

проктологии, нефростом, в гинекологии для диагностики мочеточниково-

влагалищных свищей, в гастроэнтерологии для расширения возможностей 

выявления мелких поражений слизистой оболочки желудочно-кишечного 

тракта, их границ и структурных особенностей и т.д. [31-34]. 

Целью работы является in vitro исследование воздействия водного 

раствора индигокармина на оптические свойства слизистой оболочки стенки 

желудка для улучшения условий лазерокоагуляции в видимом и ближнем ИК 

спектральных диапазонах. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Материалом для исследования послужили 20 образцов слизистой 

оболочки стенки желудка человека, полученные от разных пациентов в ходе 

плановых операций или анатомических исследований. Непосредственно после 

аутопсии образцы ткани помещались в 0.9%-ный раствор NaCl и хранились в 

нём до проведения спектральных измерений в течении 4-8 часов при 

температуре ~4 С. 

Непосредственно перед проведением измерений из ткани вырезались 

образцы размером приблизительно 20×25 мм2. Десять образцов использовались 

в качестве контрольной группы. В другие десять образцов в разные участки с 

помощью инъекций водился 0.4%-водный раствор индигокармина. Общий 

объём введённого раствора в каждый образец составил ~0.1 мл. Затем образцы 

помещались между двумя предметными стёклами без сжатия. Края стёкол 

фиксировались. Толщина образцов измерялась с помощью микрометра в пяти 

точках. Точность каждого измерения составляла ±1 мкм. Полученные значения 

усреднялись. Толщина образцов составляла от 1 до 2.5 мм. 

Спектры полного пропускания и диффузного отражения образцов 

измерялись в диапазоне длин волн 400-2000 нм. Для спектральных измерений 

использовался спектрофотометр UV-3600 (Shimadzu, Япония) с интегрирующей 

сферой LISR-3100. Коэффициенты поглощения и транспортного коэффициента 

рассеяния исследуемых тканей рассчитывались с помощью инверсного метода 

Монте-Карло [35, 36], представляющего собой комбинированный метод, на 

первом шаге которого данные измерений обрабатывались с помощью 

инверсного метода добавления-удвоения (ИДУ) [37], а затем полученные 

значения коэффициентов поглощения (μa ) и транспортного коэффициента 

рассеяния (  1s s g   ) уточнялись с помощью инверсного метода Монте-

Карло [35, 36] посредством минимизации целевой функции: 
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       
2 2

exp exp' calc ' calc 'μ ,μ μ ,μ μ ,μa s a s t t a sd d
F R R T T    . 

Здесь exp

dR , exp

tT , calc

dR , calc

tT  - экспериментально измеренные и теоретически 

рассчитанные методом Монте-Карло [38] с учетом геометрии исследуемой 

среды и эксперимента значения коэффициентов диффузного отражения (Rd) и 

полного пропускания (Tt); μs  - коэффициент рассеяния и g – фактор 

анизотропии рассеяния. В качестве итерационной процедуры использовался 

симплекс-метод Нелдера–Мида, подробно описанный в работе [39]. 

Итерационная процедура продолжалась до согласования измеренных и 

расчетных данных с заданной точностью (<0.1%). 

Глубина проникновения света является одной из важнейших 

характеристик для корректного определения дозы облучения при 

фотохимической и фотодинамической терапии различных заболеваний, а также 

дозиметрии оптического излучения при лазерной хирургии язвы желудка. 

Оценка глубины проникновения излучения в биоткань () была выполнена с 

использованием соотношения  δ 1 3μ μ μa a s    [40]. Используемое 

выражение применимо для случая, когда поверхность биоткани равномерно 

освещается излучением точечного источника, находящегося на некотором 

расстоянии от ее поверхности, что соответствует реальным условиям 

проведения бесконтактной лазерофотокоагуляции. Другим не менее важным 

параметром является доля падающего излучения поглощенного в слизистой 

оболочке. Данный параметр рассчитывался в ходе Монте-Карло моделирования 

[38]. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

На рисунке 1 представлен спектр поглощения водного раствора 

индигокармина измеренный для разных концентраций. 
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Рис. 1. Спектр поглощения водного раствора индигокармин, измеренный для разных 

концентраций: 0.008%, 0.004% и 0.4% 
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Хорошо видно, что в видимой и ближней инфракрасной областях спектра 

индигокармин имеет только одну полосу поглощения с максимумом на 612 нм, 

причем концентрационного смещения максимума полосы поглощения не 

наблюдается. 

На рисунках 2 и 3 представлены спектры поглощения и транспортного 

коэффициента рассеяния слизистой оболочки стенки желудка до и после 

подслизистой инъекции раствора индигокармина. 
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Рис. 2. Спектр поглощения слизистой оболочки, измеренный до и после инъекций раствора 

индигокармина. Вертикальные линии соответствуют среднеквадратичному отклонению. 

 

На рис. 2 показан спектр поглощения слизистой оболочки в спектральном 

диапазоне от 400 до 2000 нм. Вертикальные линии соответствуют 

среднеквадратичному отклонению (SD), рассчитанному по формуле: 

 

 

2

1

1

N

a ai
iSD

N N

 








, где N – число измеренных образцов, ai – коэффициент 

поглощения i-го образца биоткани и a  – среднее значение коэффициента 

поглощения в каждой спектральной точке, найденное по формуле 
1

N

ai
i

N

 . В 

спектре хорошо видны полосы поглощения воды с максимумами на 975, 1190, 

1450 и 1940 нм [41-43] и гемоглобина с максимумами на 420 и 555 нм [44]. 

Увеличение среднеквадратичного отклонения коэффициента поглощения, 

наблюдаемое в области полос поглощения, свидетельствует о различии в 

содержании воды для разных образцов биоткани. 
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Из рисунка хорошо видно, что в спектральном диапазоне от 500 до 700 

нм наблюдалось существенное увеличение коэффициента поглощения. В 

остальном спектральном диапазоне существенного увеличения коэффициента 

поглощения не наблюдалось. Подобное поведение коэффициента поглощения 

связано с собственным поглощением индигокармина в видимом диапазоне 

длин волн. 

На рисунке 3 представлены спектры транспортного коэффициента 

рассеяния слизистой оболочки стенки желудка до и после инъекций раствора 

индигокармина. 
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Рис. 3. Спектр транспортного коэффициента рассеяния слизистой оболочки, 

измеренный до и после инъекций водного раствора индигокармина. Вертикальные линии 

соответствуют среднеквадратичному отклонению. 

 

Из приведенного рисунка хорошо видно, что введение водного раствора 

индигокармина практически не меняет рассеивающих характеристик слизистой 

оболочки. 

В области 400-1300 нм коэффициенты рассеяния плавно спадают в 

сторону больших длин волн, что в целом соответствует общему характеру 

спектрального поведения рассеивающих характеристик биотканей [45-47]. 

Однако, начиная с 1300 нм, с ростом длины волны, спектральное поведение 

транспортного коэффициента рассеяния становится диаметрально 

противоположным и наблюдается отклонение от монотонной зависимости в 

области полос поглощения, т.е. формирование пиков с максимумами в области 

полос поглощения воды. 

Эффект отклонения спектральной зависимости рассеивающих 
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характеристик от монотонной зависимости объясняется увеличением влияния 

мнимой части комплексного показателя преломления рассеивающих центров, в 

качестве которых в данном случае выступают коллагеновые волокна, в области 

полос поглощения. Согласно [48, 49], интенсивность рассеянного излучения в 

основном определяется комплексным показателем преломления рассеивателей 

биоткани, и рост мнимой части комплексного показателя преломления в 

области полос поглощения приводит к изменению сечения рассеяния и, 

естественно, транспортного коэффициента рассеяния в данной спектральной 

области. Помимо этого, увеличение мнимой части комплексного показателя 

преломления рассеивателей вызывает значительное уменьшение фактора 

анизотропии рассеяния, который наравне с коэффициентом рассеяния биоткани 

формирует спектр транспортного коэффициента рассеяния. Ранее было 

экспериментально показано [50, 51], что в области полос поглощения воды с 

максимумами на 1450 и 1940-1950 нм наблюдается снижение g, что неизбежно 

приводит к росту транспортного коэффициента рассеяния и появлению полос в 

его спектре. При этом величина уменьшения фактора анизотропии рассеяния в 

области полос поглощения пропорциональна интенсивности полос поглощения. 

Эти измерения хорошо согласуются с данными работ [52, 53], авторами которых 

была разработана теория и построена компьютерная модель, объясняющие 

наблюдаемое поведение спектра транспортного коэффициента рассеяния. 

Представленные на рис. 3 данные хорошо согласуются с вышеизложенным. В 

области 400-1300 нм поглощение воды либо незначительно, либо полосы 

поглощения сравнительно малоинтенсивны (рис. 2). Соответственно 

формирование спектра рассеяния в данной спектральной области определяется 

в основном действительной частью комплексного показателя преломления, и 

спектр транспортного коэффициента рассеяния достаточно монотонно спадает в 

сторону больших длин волн. В области 1300-2000 нм в спектре поглощения 

слизистой оболочки наблюдаются достаточно интенсивные полосы поглощения 

воды. Наличие сильных полос поглощения приводит к тому, что формирование 

спектров рассеяния происходит не только под влиянием действительной, но и 

мнимой части комплексного показателя преломления рассеивающих центров 

биоткани, что и проявляется в виде роста транспортного коэффициента 

рассеяния в данной спектральной области с достаточно сильными пиками в 

области полос поглощения. 

На рисунке 4 показано изменение глубины проникновения лазерного 

излучения в стенку желудка при ее окрашивании раствором индигокармина. 

Глубина проникновения излучения в слизистую оболочку рассчитывалась с 

использованием значений коэффициентов поглощения, представленных на рис. 

2, и транспортного коэффициента рассеяния, представленных на рис. 3. Из рис. 

4 хорошо видно, что в зависимости от длины волны зондирующего излучения, 

глубина его проникновения в слизистую оболочку значимо меняется (р < 0.05). 

Максимальный эффект наблюдается в спектральной области от 800 до 1100 нм, 

где глубина проникновения излучения превышает 1.5 мм, что примерно 
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соответствует толщине слизистой оболочки стенки желудка. Среди лазерных 

систем, применяемых для лазерной хирургии желудка и желудочно-кишечного 

тракта, наиболее широко используются лазерные скальпели с длинами волн 

1064, 970 и 810 нм [24, 54]. В области излучения Nd-YAG (1064 нм) лазера и 

для диодного лазера с длиной волны 810 нм глубина проникновения составляет 

порядка 2.0 мм, в то время как для диодного лазера с длиной волны 970 нм 

глубина проникновения составляет порядка 1.65 мм. Введение в слизистую 

оболочку индигокармина приводит к снижению глубины проникновения 

излучения, которая после введения раствора составляет соответственно ~1.75 

мм (для  = 810 нм), ~1.5 мм (для  = 970 нм) и ~2.0 мм (для  = 1064 нм). 
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Рис. 4. Зависимость глубины проникновения излучения (δ) в слизистую оболочку стенки 

желудка от длины волны (черная линия до инъекций раствора индигокармина; красная линия 

после инъекций раствора индигокармина), рассчитанная по экспериментальным данным, 

представленным на рис. 2 и 3, и результат Монте-Карло моделирования доли поглощенных 

фотонов (синяя линия до инъекций раствора индигокармина; зеленая линия после инъекций 

раствора индигокармина) в стенке желудка. 

 

Другим не менее важным параметром является доля падающего 

излучения поглощенного в слизистой оболочке. Данный параметр 

рассчитывался в ходе Монте-Карло моделирования, и результат также 

представлен на рис. 4. Из рисунка видно, что максимальное поглощение 

наблюдается либо в сине-зеленой области спектра, где оно обусловлено 

поглощением гемоглобина крови, либо в ИК области, где оно связано с 
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поглощением воды. В области излучения Nd-YAG (1064 нм) лазера доля 

поглощенного излучения составляет ~21%, в области 970 нм ~27%, и в области 

810 нм ~18%. После инъекций раствора индигокармина данный параметр 

составляет соответственно ~22% для Nd-YAG лазера, в области 970 нм ~32%, и 

в области 810 нм ~24%. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

В данной работе выполнено in vitro исследование воздействия водного 

раствора индигокармина на оптические свойства слизистой оболочки стенки 

желудка для улучшения условий лазерокоагуляции в видимом и ближнем ИК 

спектральных диапазонах. Показано, что введение в слизистую оболочку стенки 

желудка водного раствора индигокармина вызывает достаточно существенное 

повышение доли излучения, поглощенного в слизистой оболочке при снижении 

глубины его проникновения. Хорошо видно, что как глубина проникновения 

лазерного излучения, так и доля поглощенной энергии изменяется для длин 

волн 810 и 970 нм, используемых в лазерных хирургических аппаратах. На 

длине волны 1064 нм введение водного раствора индигокармина не приводит к 

существенным изменениям. Для длины волны 810 нм введение водного 

раствора индигокармина приводит к увеличению доли поглощенной энергии 

примерно на 33%, при снижении глубины проникновения лазерного излучения 

на 15%. Для длины волны 970 нм увеличение доли поглощенной энергии 

составляет порядка 19% при примерно 10% снижении глубины проникновения 

лазерного излучения. Сравнение между собой этих трех видов лазерных 

скальпелей позволяет заключить, что, при введении в ткань стенки желудка 

водного раствора индигокармина, скальпель на основе диодного лазера с 

длиной волны 810 нм является оптимальным для лазерофотокоагуляции. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке гранта РФФИ № 18-52-16025. 
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